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【要旨と結論】　50歳以上で初発した躁病（遅発性躁病21例）と49歳以下で初発した躁病（早発性躁病23
例）の特徴を比較する目的で診療録をもとに後方視的に検討し以下の結果を得た．
　遺伝負因は早発群で高率に認められた（p＜0．05）．共通する病前性格は両群ともに執着性格で差は認め
なかった．発症に前駆する身体病変，脳器質性疾患を遅発群では高率に認めた．遅発群では早発群より低い
血中リチウム濃度で，より十分な治療効果が認められていた（p〈0．01）．遅発群では早発群と比較して病
相の再発率は低く（p＜0．01），広瀬による経過型分類では遅発群で周期型が優位なのに対し，早発群では頻
発型が優i位の傾向が認められた（p＜0．03）．
　以上の結果から，発症後の経過や予後にも遅発性躁病と早発性躁病の問に差異が認められることなどが示
唆された．
はじめに
　これまで退行期，老年期の気分障害の領域では
様々な研究がなされてきたが，この分野で遅発性う
つ病の研究の多さに比べて遅発性躁病そのものに関
する研究は少なく，少数例での症例報告や臨床的印
象論が散見される程度で，特にわが国では本格的な
研究が殆どないのが現状である．これには双極肝障
害の発症のピークが若年期（20代）にあり，その
後の発症は年齢とともに減少していくとされ，退行
期以降に初発する躁病の頻度がうつ病に比べて極め
て少なく，遅発性躁病の多数症例での検討が困難で
あると考えられてきたことも関係していると思われ
る．今回，筆者らは，50歳以上で初発した躁病患
者（遅発群）と49歳以下で初発した躁病患者（早
発群）との比較的多数症例で，調査し検討を加える
機会を得たので報告する．
対象と方法
　1979年から1998年までに東京医科大学病院で加
療された症例のうちで以下の3項目を満たす症例を
対象とした．すなわち，（1）初めての躁病相により
精神神経科を受診している．（2）それ以前に明らか
なうつ二相の既往や治療歴がない．（3）DSM　IV
（Diagnostic　and　Statistical　Manual　of　Mental　Disord－
ers，4th　Edition）1）の躁病エピソードの基準Aから
Dを全て満たす（ただし，基準Eは除く）．これら
をさらに49歳以下の初発例のうち病歴を詳しく調
査できた症例（早発群N＝23例：男性16例，女性
7例，平均初発年齢33．6±9．1歳），50歳以上で初
発した全ての症例（遅発群N＝21例：男性14例，
女性7例，平均初発年齢61．8±6．6歳）の2群に分
類し，おのおのについて家族歴，病前性格，発病に
前駆する生活上の出来事，身体病変，脳器質性疾患，
薬物治療，入院期間，経過などについて診療録をも
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とに後方視的に調査し比較した．
　病前性格の評価は躁うつ病の病前性格として知ら
れる下田の執着性格に該当した症例をさらに控えめ
でやや弱力性一陰気なメランコリー型に傾く者と，
社交的で勢力性一陽気なマニー型に傾く者とに二分
し，平群で比較を行った2・　3）．脳波判定は大熊によ
る脳波の判定基準4）を参考とした．
　経過の比較には平均再発病相回数，広瀬の分類5），
Angstの分類6）を用いた．
　平均再発子下回数：観察期間を2年間とした場合
の再発骨相回数（平均回数／年）を示し，両町で観
察期間が2年未満の症例やrapid　cyclingにより病
相回数の把握が困難であった早発群の1例は対象か
ら除き，総病相回数（躁病相とうつ病相の再発回数
の合計），躁病相回数（躁病相のみの再発回数），う
つ野相回数（うつ病相のみの再発回数）に分けて評
価した．
　広瀬の分類（病相の聖歌期の長さによる経過型分
類）：周期型（凹凸期が1年以上），頻発型（問激期
が1年未満）の2型に分類して評価した．
　Angstの分類（野相タイプ別にみた亜型分類）：
今回の研究対象でないDm型（定型的なうつ病相
が躁病相より優位な型）を除いた上で，MD型（定
型的な躁病相とうつ病相からなる型），Md型（躁
病相が優位な型）の2型とそれに加え単極性躁病，
暫定的に単極性躁病と診断されたものをその他とし
3型に分類して評価した．
　結果はmean±SD．で表し，統計学的検索にはX2
検：定（Fisher　exact　probability　testを含む），　t－test
（Student　t－test，　Welch’s・t－test）を用い，有意水準
5％未満をもって有意差ありと判定した．なおここ
での遅発性躁病の年齢区分は，遅発性うつ病の発症
年齢を50歳以上と定義する研究者が多いことを考
慮して，50歳を境界年齢とし，本研究でも50歳以
上初発の躁病を遅発性躁病とした．
症 例
　遅発性躁病とされた症例21例のうち特徴的な症
例について以下に呈示する．
　症例番号2：男性．発症時76歳．大学卒業後エ
ンジニアとして働き，67歳で会社役員を退任後は
自適の生活にはいる．これまで精神科受診歴はなく，
明らかな気分障害の家族歴もない．性格は社交的，
活動的で，家庭ではワンマンであった．趣味の鍼灸
に凝り自宅に治療院を開いたこともある．1988年6
月下旬，肺炎に罹患し，7月』■■■まで某病院に
入院．約1年前より知人と共同で浄水設備会社の設
立準備をしていたが，8月＝一1にようやく認可がお
りる．8月ユ頃より電話を方々に掛けて，事業の
ことについて長時間話し続けるようになった．8月
　　からはホテルに泊まり込むが，多弁，多動，不
眠が著しく，心配して付き添う家人に対して暴力的
となり，8月一　一に当科を初診し，同日入院とな
る．入院当初は，興奮や拒絶が著しく，7日間の隔
離収容を行うが，炭酸リチウム600mg／日，ゾテピ
ン50mg／日などの投与により躁症状は軽減し，9
月置に退院となる．なお，その後の5年間はリチ
ウム予防療法を続けており，肺炎により2回入院し
ているが，躁あるいはうつ状態の出現はない．
　症例番号6：男性．発症時63歳．小学校卒業後，
何回か転職し，30歳代に入社した倉庫会社を58歳
で定年退職する．その後はビル管理人となる．精神
科受診歴はなく，家族歴はない．性格は，口数が少
なく穏やかで，我慢強い．真面目で几帳面な仕事ぶ
りであったという．1991年8月　　頃から380Cの
発熱と感冒症状があったが無理をして出勤してい
た．8月　　頃より急に不眠，多弁となり，家族
に高圧的な口調で話し，安静を保てず興奮するため，
8月　　に当科を初診．同日A精神科病院に紹介
入院となった．入院時には370Cで，軽度の喘鳴を
認めたが，早期に軽快した．また易怒的，拒絶的な
面も軽減し，本人の強い希望もあり8月一　一に一
時退院し，9月　　より職場に復帰後も勝手にビル
の防火訓練を実施したり，尊大な態度からテナント
側とのトラブルが多発した．休職を言い渡されたと
ころ興奮し，9月　　　A病院に再入院し，9月
　には当科に転入院となった．ハロペリドール5～
10mg／日，炭酸リチウム600　mg／日を主とした投
薬を行い，10月初旬より穏やかな状態となり，10
月　　1退院となった．その後の7年間に躁病相，
うつ野相の出現は認めていない．
　症例番号15：女性．発症70歳．女学校卒業後，
20歳代で明旦と結婚．6人の子供はみな独立し，夫
と二人暮らし．精神科受診歴はなく，明らかな感情
障害の家族歴もない．性格は口数が少なく内向的で
あり，活動的で女性関係が耐えない夫に長年従って
きたという．1980年2月初旬に，以前本人が胃炎
のため精査入院中に，夫が内密に女性同伴の旅行に
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出かけていた事が，発覚する．2月一　一に上気道
炎により近医を受診したが，2月回訓　頃より急に
多弁，多動，不眠となり，2月　　1に当科を初診．
気分の高揚，爽快感の一方で，夫の女性問題につい
て話し出すと止まらない．その後，毎日交代で付き
添う娘や息子に対しても易怒的，攻撃的となり，3
月　　　に当科入院となった．10日の隔離，抑制お
よびクロールプロマジン100mg／日，レボメプロマ
ジン100mg／日，炭酸リチウム600　mg／日などの投
与により，4月上旬より易怒的，攻撃的な面が消失
し，4月l　Iに退院となった．その後の13年間は
リチウム予防療法を続けており，1984年に1度の
うつ状態となるが，躁病相の再発はない．
　症例番号17：女性．発症時60歳．幼児期に養
女となり育てられる．女学校時代から演劇活動を行
い，結婚後は夫とともに劇団を主宰して各地を公演
する．これまでに精神科受診歴はなく，気分障害の
家族歴については不詳．1977年（47歳），クモ膜下
出血により手術を受ける．右不全片麻痺，記銘力障
害が残り，以後は自宅にこもりがちとなるが，主婦
として問題なく家事は行っていた．病前の性格は，
気が強く社交的で，几帳面なところもあったという．
1990年7月　一．一に養母が亡くなり，葬儀に参列した．
その後より，不眠，多弁，気分の高揚がみられ，8
月一　一に某精神科を受診し，炭酸リチウム，早撮
ペリドールなどの投薬を受けるが十分な改善がない
ため，9月　　に当科を初診し入院予約する．し
かし9月　　頃から逆に抑うつ的となり，意欲の
低下，軽度の早死念慮が出現し，アミトリプチリン
20mg／日，塩酸チアプリド75　mg／日を投与．この
うつ状態は約2週間で改善した．1992年1月に施行
した長谷川式簡易知能評価スケールでは23点であ
り記名力障害を認めた．その後の3年問に躁病相の
再発はみられない．
結 果
　1．家族歴（Table　1，2）
　早発群の23例中8例の家系内に精神疾患の家族
歴（4例一気分障害，4例一特定不能）が認められ
たが，遅発群では21例中2例に気分障害の家族歴
を認めたのみで，両群問には有意差が認められた
（Fisher’s　exact　probability　test，　p　〈　O．05）．
　2．病前性格（Table　1，2）
　遅発群21例中17例に真面目，仕事熱心，几帳面
など執着性格としての性格指標を認めたが，これを
さらに前述の規準（対象と方法を参照）で二分して
みると，メランコリー型に傾く執着性格8例と，マ
ニ一型に傾く執着性格9例となった．対照とした早
発群でも23例中19例に執着性格としての性格指標
が認められ，同様にメランコリー型に傾く執着性格
8例，マ目口型に傾く執着性格11例が認められ，
層群問での有意差は認められなかった（x2検定）．
　3．生活上の出来事
　筆者らの症例における，躁病相に前駆する4週間
以内にみられた重大な生活上の出来事（ライフイベ
ント）を遅発群と早発群について示す．遅発群では
21例中10例（47．6％）に，早発群では23例中11
例（47．8％）にライフイベントが認められ，ライフ
イベント数で両早早に有意差は認められなかった．
内容としては，遅発群では，母親の死亡（症例番号
9，17）一2例，妻の入院（症例番号7），息子の交通
事故（症例番号8），兄との金銭的トラブル（症例
番号3），土地売買のトラブル（症例番号4），夫の
浮気（症例番号15），一人娘の結婚（症例番号16），
事業の認可（症例番号2），仕事の責任増加（症例
番号13）一景1例．早発群では，仕事の責任増加
（症例番号26，31，32，40）一4例，会社の火災と再建
のため奮闘（症例番号35），採用試験：の失敗（症例
番号30），娘の病気と看護（症例番号42），交通事
故（症例番号43），息子の家庭内暴力（症例番号
23），家の新築（症例番号39），出産（症例番号38）
一華1例であった．
　4．躁病発症に前駆する身体病変（Table　1）
　遅発群では，21例中6例に前駆する身体疾患を
認めている．そのうち5例が呼吸器系疾患であり，
症例番号1と2は肺炎のほぼ軽快後，症例番号6と
15は上気道炎罹患中あるいは直後，症例番号18で
は喘息発作によるステロイド剤使用中の発症となっ
ている．残り1例は糖尿病性腎症のため血液透析中
の症例番号10であった．早発群では特に前駆する
身体疾患は見いだせなかった．
　5．躁病発症に前駆する脳器質性疾患
　脳波検査は遅発群21例中14例で，早発群23例
中！2例に施行され，遅発群では4例に異常所見を
認め，早発群では全例が正常所見であるなどの差を
認めたが，これは統計的有意差ではなかった．脳器
質性疾患の既往を遅発群21例中5例に認めたが，
早発群には認めず，両群間で有意差が認められた
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Table　1　Clinical　data　for　21　late－onset　group　cases
Case Sex Age　of　onset（years）Premorbid　personalityFami y　historyPhysical　disease
1 M 64 melancholic　type （＋） Pneumonia
2 M 76 　　　■高≠獅撃メ@type （一） Pneumonia
3 M 58 melancholic　type （一）
4 M 60 melancholic　type （一）
5 M 62 manic　type （一）
6 M 63 melancholic　type （一） UpPer　respiratory　inflammation
7 M 72 （＋）
8 M 58 （一）
9 M 68 melancholic　type （一）
10 M 51 　　　●高≠獅撃メ@type （一） Diabetic　nephropathy，　Dialysis
11 M 65 melancholic　type （一）
12 M 56 　　　■高≠獅撃メ@type （一）
13 M 50 　　　o高≠獅撃メ@type （一）
14 M 54 （一）
15 F 70 melancholic　type （一） UpPer　respiratory　inflammation
16 F 62 （一）
17 F 60 manic　type （一）
18 F 69 manic　type （一） Asthma（treated　with　steroids）
19 F 58 manic　type （一）
20 F 61 manic　type （一）
21 F 61 melancholic　type （一）
（Fisher’s　exact　probability　test，　p＜O．02）．遅発群で
の既往の内容は，症例番号5では躁病発症の9年前
にクモ膜下出血の手術，4年前に脳膿瘍の手術の既
往があり，症例番号11では躁病発症の23年前にク
モ膜下出血手術，18年前に脳血栓の既往があり，
症例番号12では躁病発症の数週前に一過性脳虚血
発作の既往があり，症例番号13では躁病発症の6
年前に交通事故による頭部外傷で意識障害の既往が
あり，症例番号17では躁病発症の13年前のクモ膜
下出血手術の既往などであった．（Table　3）．
　6．治療（Table　4）
　遅発群では21例中14例，早発群では23例中17
例に炭酸リチウムが使用されていた．遅発群の維持
期間中での炭酸リチウムの平均投与量は457．1±
93．8mg／日，平均血清リチウム濃度0．41±0．14
mEq／1，平均投与期間5．4±3．4年，早発群ではそ
れぞれ658．8±271．7mg／日，0．69±0．28　mEq／1，6．6
±5 年であった．両群で平均投与期間（Student’s
t－test）に有意差は認められなかったが，炭酸リチ
ウムの平均投与量（Welch’s・t－test，　p＜0．01），平均
血清リチウム濃度（Welch’s　t－test，　p＜0．01）は遅発
群で有意に低吟を示していた．
　7．入院期間
　遅発群（N＝15例）では平均44．1±25．5（日），
早発群（N＝17例）では平均67．3±33．8（日）で
あり，両群間に有意差は認められなかった
（Student’s　t－test）．
　8．経過
　Table　5は早発群と遅発群での，平均再発病相回
数（平均回数／年）である．早発群17例（全例で炭
酸リチウム使用），遅発群18例（13例で炭酸リチ
ウム使用）についての比較を行った．年平均の総病
相回数および躁病相の回数については，いずれも遅
発群のほうが有意に少なかった（Student’s・t－test，　p
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Table　2　Clinical　data　for　23　early－onset　group　cases
Case Sex Age　of　onset（years）Premorbid　personalityFami y　history
22 M 33 　　　・高≠獅撃メ@type （＋）
23 M 40 melancholic　type （＋）
24 M 41 （一）
25 M 45 melancholic　type （一）
26 M 34 melancholic　type （一）
27 M 28 （＋）
28 M 20 　　　・高≠獅撃メ@type （＋）
29 M 20 （一）
30 M 26 　　　．高≠獅撃メ@type （一）
31 M 46 melancholic　type （一）
32 M 41 　　　●高≠獅撃メ@type （一）
33 M 38 　　　●高≠獅撃メ@type （一）
34 M 35 　　　　・高≠獅撃メ@type （＋）
35 M 31 　　　　・高≠獅撃メ@type （＋）
36 M 40 　　　o高≠獅撃メ@type （一）
37 M 46 manic　type （一）
38 F 24 melancholic　type （一）
39 F 30 melancholic　type （一）
40 F 40 manic　type （一）
41 F 25 melancholic　type （＋）
42 F 47 （＋）
43 F 20 　　　o高≠獅撃メ@type （一）
44 F 22 melancholic　type （一）
Table　3　Cerebral　organic　abnormality　in　the　late－onset　group
Age　of　onsets（years）
CaseManiaCerebral　organic　disorderComment E．E．G．
1 64 θwave（4～6Hz，　continuous）
2 76 spike　wave（frontal～central）
5 62 53＆58 S．A．H　Cerebral　abscess　　　　　●，
11 65 42＆47 S．A．H　Cerebral　thrombosis　　　　　。，
12 56 56 TI．A． sharp　wave（r＞1）
14 54 48 H．1．（unconsciousness）
17 60 47 S．A．H．
21 61 sharp　wave（r＞1）
X　H．1．：　head　injury，
　　cephalogram
S．A．H．：　subarachnoid　haemorrhage，　T．IA：　transient　ischemic　attack，　E．E．G．：　electroen一
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Table　4　Lithium　treatment
early－onset　group（N＝17）1ate－onset　group（N＝13）
Li　dosage（mg／day） 658．8±271．7 457．1±93．8 p＜0．01　（Welch’s　t－test）
Serum　Li　level（mEq／1）0．69±0．28 0．41±0．14 p＜0．01（Wielch’s卜test）
Treatment　period（years）6．6±5．0 5．4±3．4 N．S．（Student’s　t－test）
1＊．｛　mean　±　S．D．，　Li：　lithium
Table　5　Comparison　of　average　number　of　relapse　episodes　between　late－onset　and　early－onset　group．（numbers／year）
（Numbers／years）early．onset　group（N＝17）late－onset　group（N＝18）
Number　of　total　episodes0．97±0．67 0．36±0．48 p＜0．01　（Student’s　t－test）
Number　of　manic　episodes0．59±0．51 0．17±0．34 p＜0．01　（Student’s　t－test）
Number　of　depressive
@　episodes 0．38±0．33 0．19±0。25
N．S．（Student’s　t－test）
）＊｛　mean±S．D．
く0．01）．統計的に有意ではないが，うつ厚相回数
でも同様な傾向は認められた．広瀬5）による経過型
分類では両群に有意な分布の差が認められた（x2－
test，　p〈0．03）．遅発群では周期型76．2％，頻発型
23．8％と周期型が優位であるのに対し，早発群で
は周期型43．5％，頻発型56．5％と頻発型優位の傾
向が認められた（Fig．1）．　Angst6＞による亜型分類
でも有意な分布の差が認められた（姓test，　p〈
0．03）．遅発群ではMd型優位なのに対し早発群で
はMD型優位の傾向が認められた（Fig．2）．
考 察
一Frequent－type　EI］Cyclic’type
late－onset　group
　（N＝21）
earlyHonset　group
　（N＝23）
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　1．遅発性躁病の臨床像について
　はじめに遅発群の5症例については，その臨床像
を具体的に呈示したが，遅発群では明らかな意識障
害や仮性痴呆を伴うものはなく，幻覚・妄想などの
精神病像の有無についても早発群との間で差異はみ
とめられず，四相期間も1～2ヶ月でうつ病でしば
しば問題となるような病相の遷延化や慢性化も認め
られなかった．最近では，遅発性躁病に年齢的な病
像特徴はみられず，症状からは若年発症との区別は
出来ないとする報告が多い7～12）．すでに坂元10）は
50歳以上で初発した躁病群とそれ以前に発症した
躁病群との臨床症状を比較した結果、両者で特徴的
な差異はないと報告しており，その結果を遅発性う
つ病と比較し，双極性躁うつ病は単極性うつ病に比
べてより生物学的基盤を有するため，年齢などの諸
　　　　　O％　20％　40％　60％　80％　100％
Fig．　1　Course－based　classification　of　Hirose
　The　cyclic－type　disease　state　occurred　in　76．20／o　and　the
frequent－type　disease　state　for　23．80／o　of　in　the　late－onset
group．　ln　contrast，　the　cyclic－type　disease　state　accounted
for　43．50／o　and　the　frequent－type　disease　state　for　56．50／o　of
patients　in　the　early－onset　group．
外的因子の病像賦形的な影響を受けにくいためでは
ないかと推測しているが，今回の筆者らの結果もこ
れらの報告を支持するものであった．
　2．家族歴
　遅発性躁病における精神疾患の家族歴は，遅発性
うつ病に比べれば高いものの，若年発症の躁病より
も低いとされる13・14）．また双極性躁うつ病患者にお
ける内因性精神障害の家系内発症危険率に関して
も，遅発性のものの方が早発性患者に比べ有意に低
（6）
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late－onset　group
　（N＝21）
early－onset　group
　（N＝23）
■MP＝type．口MdT㌻Ypg．皿（～ltbΩr§
　　　　　O％　20％　40％　60％　80％　100％
Fig．　2　State－based　classification　of　Angst
率10・14～16）であることや脳器質性障害を伴うもので
はより遺伝負因が低い16）ことなどが既に報告され
ているが，今回の筆者らの結果も遅発群では家系内
の精神疾患患者数は早発群に比べて有意に少なくこ
れらの所見と同様の結果が得られた．
　3．病前性格
　躁うつ病の病前性格としては，循環性格や執着性
格，メランコリー・マニー型性格などがよく知られ
ている．von　Zerssenら17）は，2つの病前性格類型
であるメランコリー・マニー型に基づいて，気分障
害の患者の病前性格を入念な生活史の調査から評価
し，単極性うつ点呼にメランコリー型の著しい優位
が，双極性II型障害群にはメランコリ・一一・・型優位の
傾向が，双極性1型障害群にはそれらとは反対の傾
向があり，単極性躁病群では，マニー型の著しい優
位が認められたことを報告している．これらの性格
類型と気分障害の疾患過程にどのような関係がある
のかについては，いまのところ明らかとはなってい
ない．Akiskalら18＞のいうように病前性格それ自体
が，気分障害の前駆症状と捉えられるものなのか，
わが国の精神病理学でいわれてきたような気分障害
の素因から一種の防衛機制として二次的に発展して
きたものなのか，単に気分障害に罹患しやすくさせ
る脆弱性であるのかなどさまざまな解釈がある．今
回，筆者らの研究では早発群も含めたほとんどの症
例に基礎的な性格として執着性格を認め，これらを
さらにメランコリー・マニ一型に二分し子午での比
較を試みたのであるが，結果として差異はみいだせ
なかった．三山19）は痴呆に伴う向うつ病様状態患
者で，土井ら20）は脳血管障害を伴う軽躁状態患者
において，それぞれ几帳面，真面目，神経質といっ
た気分障害の発生要因となりやすい性格傾向がある
ことを報告しており，これらの結果は躁状態の発現
自体が，一次性か二次性であるか，早発であるか遅
発であるかを問わず，躁うつ病の病前性格として知
られるような素因のない者には起こりにくいことを
示す傍証とも捉えられるのではないだろうか．
　4．生活上の出来事（ライフイベント）
　躁病と前駆する生活上の出来事との関係につい
て，Ambelas21）は躁病では対照群に比較して有意に
多く，とくに初回の躁病相に多いこと，躁病入院前
4週間以内に多いこと，喜ばしい出来事は非常に少
ないことを報告している．Joffe22＞らは14例の躁病
患者の発症1年間に先行するライフイベントを調
べ，14例の躁病を伴わない気分障害のものとの比
較し，イベントの数やストレス値では差はないが，
躁病群で予期やコントロールの出来ないイベントが
多く起こっていることを報告している．老年期躁病
を対象にした報告では，Yassa23）らは60歳以上で
発症した躁病相の10人中7人に，発症前6ヶ月に
夫婦の不和や家族成員との分離や喪失を認めてい
る．一方で，Charron8）らは6人の老年期初発の躁
病に，前駆するライフイベントは認められなかった
と報告している．今回，筆者らの研究では，躁病相
に前駆する4週間以内のライフイベント数で，両群
薄に有意差は認められなかった．遅発群では，母親
の死亡などの喪失体験を2例に認め，一方で早発群
では仕事の責任増加を4例に認めるなどその内容に
は差異が認められたが，この差異については年齢の
違いなども考慮する必要があり今回の調査のみでの
結論を下すのは難しいと考えられた．
　5．身体病変の影響
　Krauthammer24）らは，脳器質性障害，薬物，感
染症，腫瘍，てんかん，代謝障害などに引き続いて
発症する躁病を二次性躁病（secondary　mania）と
して概念づけた．彼らは二次性躁病によくみられる
臨床所見として，（1）器質障害と引き続く躁状態と
に時間的連関があること，（2）気分障害の既往がな
いこと，（3）明らかな家族歴がないこと，（4）遅発
性発症であることをあげている．本研究では遅発群
の6例で躁病発症に前駆する身体疾患を認めてい
る．そのうち5例が呼吸器疾患であり，症例1と2
は肺炎のほぼ軽快後，症例6と15は上気道炎罹患
中あるいは直後で，症例6では喘息発作によるステ
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ロイド剤使用中の発症となっている．呼吸器感染症
と関係した感情障害に，インフルエンザ後の抑うつ
がよく知られているが，まれに躁状態が出現するこ
とも報告されている25）．副腎皮質ステロイド剤によ
る精神症状としては，抑うつ症状よりも躁状態が惹
起されやすいという26）．
　6．脳器質性障害の影響
　老年期躁病あるいは双極性障害患者には，高い頻
度で脳器質性異常所見がみられ，その頻度は17～
43％と報告されている7，　9・　13・　16・　27・28）．ただし，脳器質
所見と痴呆症状には関係はみられないという7・27）．
筆者らの症例では脳器質性疾患の既往を認めたもの
と脳波上異常所見が認められた症例を単に合わせた
だけでもその頻度は38．1％となっており，明らか
な神経学的所見や記憶障害を認めた者は，症例11
と症例17の2例のみであった．遅発群で脳器質性
異常が多く認められたことに関しては，当然のこと
ながら加齢による要因も考慮する必要があり，この
結果のみで結論を下すことは難しいと思われた．
Broadheadら7）は，躁病相の発症が遅い群（60歳以
上）に脳器質性障害がより多かったと報告し，
Stone16）は，遺伝負因の弱い者では脳器質性障害が
発病促進の要因となりうると推測している．藤川
ら29）は，50歳以上発症した躁病患者12例のうち対
象群よりも有意に多い67％にMRIで潜在性脳梗
塞の存在を認めたことにより遅発性躁病の約半数は
器質性の躁状態であろうと推測し，広義の二次性躁
病の一部ととらえている．一・方，StarksteinとRobin－
sonら30～32）は，脳卒中後の躁状態の発症がうつ状
態の発症に比べてきわめて少ないことから，脳損傷
に加えて遺伝負因など他の要因の関与も推測してい
る．しかし実際には，明瞭な脳器質性疾患や身体疾
患があったとしても，それらの罹患と精神症状の発
現との時間的連関が不明瞭で二次性躁病とは言い切
れない場合の方がむしろ多い．時間的連関は常識的
には器質性障害のすぐ後であろうが，Starksteinと
Robinsonら32）は脳血管障害後では2年間としてお
り，外傷後では更に長い期間の報告33）をみる．そ
のことを踏まえて，筆者の脳器質性疾患の既往を認
めた5症例をみても，躁病発症との問の明らかな時
間的連関が認められたのは躁病発症の数週導出に一
過性脳虚血発作の既往を認めた症例12の1例のみ
であり，その他4症例では脳器質性障害から躁病発
症までの期問が長く（4～18年）連関が不明瞭であ
り二次性躁病と見なすことには無理があると考えら
れた．
　7．治療
　高齢者の躁病の多くは若年者と同様に炭酸リチウ
ムが有効とされている7，　9・　12・14）．しかしリチウム予
防療法については，病相予防効果を認める報告8，　14，　27）
とリチウム中毒が生じやすく再入院率に有意差がな
いとする報告16）とがある．炭酸リチウムは加齢に
よる薬物動態の変化，とくに腎機能変化の影響をう
けやすくリチウム中毒などをきたしやすいため，厳
重な血清リチウム濃度のモニタリングが必要とされ
る（高齢者の場合はリチウムの治療指数（中毒量／
効果量）が小さく，薬物動態が微妙に変化しただけ
でも容易に血中濃度が中毒量に到達してしまい，血
中濃度のモニタリングによってもすべての異常を把
握することは困難とされる．）．高齢者では若年者の
30～60％の投与量で同等の血清リチウム濃度が得
られるとされるため34），投与量を若年者の約1／2
から開始するのがよいとされる．Schafferと
Garvey35）の研究では，1．O　mEq／1以下の低濃度でも
有効であったとされている．今回の研究で，遅発群
に低用量のリチウムが投与されていた主な理由は，
リチウム中毒などの副作用の出現などを配慮した結
果であると思われるが，血中濃度も早発群と比較し
有意に低回を示していたことは，両群での薬物動態
に差がなかったためなのかも知れない（両国間での
投与量の差はほぼ血中濃度の差として反映されてい
ると考えられた）．本研究で平均再発団七回数が，
遅発群で有意に少なかったことは，遅発群では，早
発群と比較して低いリチウム血中濃度でより十分野
再発予防効果が得られていた可能性が推測される．
　8．入院期間
　今回の筆者らの研究は回顧的研究であり，すべて
の症例で病相期問を正確に同定するのは困難であっ
ため，躁病相の場合には病相期間に比較的近似する
と言われている36）入院期間についての比較をおこ
なった．結果は遅発群で入院期間が短い傾向を認め
たが，有意差は認められなかった．Stone16）は，65
歳以上の躁病入院患者92人中で6ヶ月以上の入院
を要したのはわずか7人に過ぎなかったと報告し，
坂元の研究！0）でも両群に差はなく3ヶ月未満の入
院がほとんどであり，Broadheadら7）の報告でも同
じく入院期間には差を認めていない．これらの結果
は，遅発性躁病での病相の遷延化や慢性化などの傾
（8）
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向を否定する所見と考えられ，両群ともに入院期間
に差がみられなかったことは，両群とも薬物療法な
どへの治療反応性が同程度であった可能性も示唆さ
れる．
　9．経過
　Stone16）は対象とした92例の老年期躁病の入院
患者のうち51％が3年間の経過観察期間中に再入
院していたと報告しているのに対し，Shulman13）
は55歳以上での発症群では再発による再入院回数
はむしろ少なかったと報告している．またDhingra
とRabin15）は45歳以上の発症群と45歳未満の発症
群との問で再発率に差はなかったと報告している。
今回の筆者らの研究で，平均再発早撃回数や頻発型
の占める割合などの所見から，遅発群では病相の再
発傾向はむしろ低くShulmanの報告と一致する結
果であった．Angst6）による晶相タイプ別にみた亜
型分類では，遅発群でMd型が優位であり，一方
で早発群ではMD型が優位であるなどの差が認め
られたが，この所見に関しては比較すべき文献的報
告例が筆者の知る限りではなく今回は結果のみにと
どめる．
　筆者らの遅発群の症例では，個々の経過観察期間
が一定していないこともあり（0．5～13年）長期的
な転帰について明言できないが，概して病相の再発
傾向は少ない印象であり，症例のなかには13年問
再発を認めずに経過するものも認められた．
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Clinical　investigation　of　late－onset　mania
Hiroshi　ITAGAKI，　Noriyuki　SAKAUE
Department　of　Psychiatry，　Tokyo　Medical　University
　　　　　　　（Director：　Prof．　Muneo　SHIMIZU）
　　The　objectives　of　this　study　were　to　compare　late－onset　mania　（n　＝＝　21）　with　early－onset　mania
（n　＝　23），　and　to　investigate　the　clinical　features，　based　on　medical　records．　A　relevant　family　history
was　more　frequently　reported　in　the　early－onset　group　（p　〈　O．05）．　The　common　premorbid　personal－
ity　in　both　groups　was　immodithymia；　and　no　difference　was　observed　between　the　two　groups．
Physical　disease　and　cerebral　organic　disorders　were　more　frequent　in　the　late－onset　group．　ln　the
late－onset　group，　the　plasma　level　of　lithium　was　lower　than　that　in　the　early－onset　group　（p　〈　O．Ol），
suggesting　that　therapeutic　efficacy　may　be　greater　in　this　group．　ln　the　late－onset　group，　the　relapse
rate　of　the　disease　state　was　lower　than　that　in　the　early－onset　group（p　〈　O．Ol）．　According　to　the　course－
based　classification　of　Hirose，　the　cyclic－type　disease　state　predominated　in　the　late－onset　group．　ln
contrast，　the　frequent－type　disease　state　predominated　in　the　early－onset　group（p　〈　O．03）．　From　the
above　findings，　it　was　suggested　that　there　were　differences　in　course　and　prognosis　between　the　two
groups．
〈Key　words＞　Late－onset　mania，　Etiology，　Lithium，　Time　course
（　11　）
